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서      론
  전립선암의 진단은 비뇨기과 의사에게 있어 중요한 문제
이다. 전립선암의 확진을 위해서는 전립선 조직생검이 필
요하며, 이러한 조직검사 시행여부를 결정하는 데 있어 가
장 중요하며 기초가 되는 검사가 혈청 전립선특이항원의 
측정이다.1 만일 혈청 전립선특이항원이 10ng/ml 이상인 경
우에는 전립선암의 가능성이 상당히 높으며 이런 환자에서 
전립선 조직생검을 시행하는 것에 대해 별다른 이견이 없
다.2 그러나 혈청 전립선특이항원이 4-10ng/ml의 범위인 경
우에는 전립선암으로 진단되는 경우가 25% 정도밖에 되지 
않으며,3 전립선특이항원의 특이도가 감소하고 불필요한 
조직검사가 늘어난다. 이런 문제로 여러 사람들은 전립선
특이항원의 특이도와 민감도를 높이기 위해 전립선특이항
원 변화속도, 전립선특이항원 밀도, 전립선 이행대 용적에 
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Purpose: Whether the free to total prostate specific antigen (PSA) ratio 
(F/T PSA ratio) would enhance the detection of prostate cancer in Korean 
men with serum total PSA levels between 4 and 20ng/ml was evaluated. 
Materials and Methods: A total of 240 consecutive patients whose serum 
PSA levels were between 4 and 20ng/ml were enrolled in our recent 
two-year study. All patients underwent ultrasound-guided transrectal 
biopsies of the prostate gland. The F/T PSA ratio was measured using 
the Roche immunoassay (Roche Diagnostics GmbH, Manheim, Germany). 
Results: Of the 240 patients, 202 (84%) had a benign histology, while 38 
(16%) had prostate cancer. The two patient groups were well matched 
for age. The mean F/T PSA ratio showed a statistically significant 
difference between the two groups: the benign histology group was 0.14 
(0.04-0.37) and the prostate cancer group was 0.10 (0.08-0.20) (p<0.05). Out 
of the 183 patients in the group with PSA levels of 4-10ng/ml, the F/T 
PSA ratios were 0.14 and 0.11 in the benign histology (n=158) and prostate 
cancer (n=25) groups, respectively (p<0.05). From the 57 patients with the 
PSA level of 10-20ng/ml, the F/T PSA ratios were 0.14 and 0.10 in the 
benign histology (n=44) and prostate cancer (n=13) groups, respectively 
(p<0.05). Overall, when the cut-off value of the F/T PSA ratio was 0.10, 
the sensitivity and specificity were 75.0 and 76.5%, while for the a cut-off 
value of 0.15 they were 83.3 and 39.7%, respectively. 
Conclusions: Our data demonstrated the usefulness of the free to total 
PSA ratio in distinguishing benign prostate disease and cancer disease, 
hence eliminating unnecessary biopsies. It is recommended that a cut-off 
value for the F/T PSA ratio (0.10) be applied to Korean men; this is lower 
than the value used in Western countries. (Korean J Urol 2004;45:753-757)
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대한 전립선특이항원 밀도, 연령특이 전립선특이항원, 유리 
전립선특이항원 비율, 전립선특이항원의 분자형 등의 변형
된 검사들을 제안해왔다.4-9
  앞선 여러 논문에서 유리 전립선특이항원 비율이 전립선
비대증 환자에서보다 전립선암 환자에서 더 낮은 것으로 
보고되고 있다.10,11 이것은 전립선특이항원이 4-10ng/ml이
며 직장수지검사상 특이 소견이 없는 환자에서 유리 전립
선특이항원의 측정이 중요하다는 것을 의미한다. 
  서양의 경우, 여러 연구결과를 토대로 유리 전립선특이
항원 비율의 절단치를 대체로 0.15로 보고하고 있다.11,12 그
러나 우리나라는 서양보다는 전립선암의 발병률이 낮고,13 
서양과는 다른 양상의 연령특이 전립선특이항원과 전립선
특이항원 밀도를 보이고 있다.14,15 이런 상황에서 우리나라 
환자에게만 적용할 수 있는 적절한 유리 전립선특이항원 
비율의 절단치가 필요하며, 따라서 본 저자들은 이를 알아
보고자 하였다.
대상 및 방법
  2001년 3월부터 2003년 3월까지 본원에서 추적 관찰했던 
환자 가운데, 혈청 전립선특이항원이 4-20ng/ml 범위에 있
는 총 240명의 환자를 대상으로 하였다.
  240명의 환자 가운데, 118명에서 6개의 전립선 조직생검
을 시행하였고, 122명에서 12개의 조직생검을 시행하였다. 
전립선 조직생검은 국소마취 또는 전신마취하에 시행하였
으며, 전립선의 크기 또는 혈청 전립선특이항원의 수치와
는 상관없이 무작위로 6개 혹은 12개의 조직검사를 시행하
였다. 검사 전날 자정부터의 금식을 하였고 검사 후 3일에
서 5일 정도는 fluoroquinolone계 항생제를 복용하도록 하였
다. 모든 조직생검은 경직장 초음파검사를 이용하여 진행
하였으며, 6개의 조직검사는 시상평면상에서 볼 때 전립선
의 첨부, 중간 및 기저부 각각에서 좌우로 시행하였다. 12개
의 조직검사의 경우에는 6개의 조직검사 시행위치에서 조
금 더 가장 자리쪽으로 좌우 각각 3개를 더 얻어냈다.
  모든 환자에서 Roche immunoassay (Roche Diagnostics 
GmbH, Manheim, Germany)를 통해 혈청 전립선특이항원 및 
유리 전립선특이항원의 농도를 측정하였으며 이 값을 가지
고 유리 전립선특이항원 비율을 계산하였다. 
  전립선비대증 환자군과 전립선암 환자군과의 여러 가지 
특성을 비교 분석하였으며, 전체 전립선 특이항원, 유리 전
립선특이항원, 유리 전립선특이항원 비율의 ROC (receiver 
operator characteristics) 곡선을 분석하였다. 모든 통계학적 
분석은 0.05 미만의 유의수준에서 chi-square test를 이용하
였다.
결      과
  전립선 조직검사결과, 전체 240명의 환자 중 202명 (84%)
이 양성 전립선비대증으로 진단되었으며, 38명 (16%)에서
만이 전립선암으로 진단되었다. 두 환자군에서 나이, 전립
선의 크기, 유리 전립선특이항원 및 전체 전립선특이항원
의 통계학적인 차이는 없었다. 그러나 평균 유리 전립선특
이항원 비율은 비대증환자에서는 0.14 (0.04-0.37), 전립선암 
환자에서는 0.10 (0.08-0.20)으로 통계학적으로 의미 있는 차
이가 있었다 (p＜0.05) (Table 1). 
  전립선 조직검사 개수에 따라 비교했을 때, 6개의 조직검
사를 시행한 경우 17명 (14.4%)에서 전립선암으로 진단되었
으며, 12개의 조직검사를 시행한 환자에서는 21명 (17.2%)
에서 전립선암이 진단되었다. 12개의 조직검사를 시행한 
경우에서 전립선암의 진단율이 다소 높았으나 통계학적인 
차이는 없었다 (p＜0.05).
  전립선특이항원이 4.1-10.0ng/ml인 경우와 10.1-20.0ng/ml
인 경우로 나누어, 전립선비대증 환자군과 전립선암 환자
군에서의 유리 전립선특이항원 비율을 비교하였을 때, 두 
군에서 모두 의미 있는 차이를 보였다 (p＜0.05) (Table 2).
Table 1. Characteristics between BPH and prostate cancer
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
BPH Prostate cancer p-value
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
No. of patients (%) 202 (84) 38 (16)
Age  62.66 64.25 ＞0.05
Prostate vol.  49.71 57.10 ＞0.05
PSA   7.71  9.40 ＞0.05
Free PSA   1.04  0.93 ＞0.05
F/T PSA ratio   0.14  0.10 ＜0.05
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
BPH: benign prostate hyperplasia, PSA: prostate specific antigen, 
F/T: free to total
Table 2. Comparison of free to total PSA ratio between BPH and 
prostate cancer stratified by PSA
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
Free to total PSA ratio
Total PSA ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ p-value
(ng/ml) BPH Prostate cancer
(n=202) (n=38)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
 4.1-10.0 0.14 (158) 0.11 (25) ＜0.05
10.1-20.0 0.14 (44) 0.10 (13) ＜0.05
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
PSA: prostate specific antigen, BPH: benign prostate hyperplasia
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Fig. 1은 전립선암을 진단하는 데 있어서 유리 전립선특이
항원, 전체 전립선특이항원, 유리 전립선특이항원 비율 각
각에 대한 ROC 곡선을 나타낸 것이며, Table 3은 각각의 
ROC 곡선에 대해 AUC (area under the curve)를 정리한 것이
다. 유리 전립선특이항원 비율에 대한 AUC가 0.691로 가장 
크며, 다음으로 전체 전립선특이항원 (0.609), 유리 전립선
특이항원 (0.534)순으로 나타났다. 또한 유리 전립선특이항
원 비율의 AUC는 전체 전립선특이항원 및 유리 전립선특
이항원의 AUC와는 의미 있게 차이가 있는 것으로 나타났
다 (p＜0.05).
  유리 전립선특이항원 비율의 절단치를 0.10으로 정했을 
때, 전립선암의 진단에 있어서 민감도는 75.0%였으며, 특이
도는 76.5%로 나타났다. 반면에, 절단치를 0.15으로 하면 민
감도는 83.3%, 특이도는 39.7%로 변하게 된다. 불필요한 전
립선 조직생검의 감소율에 있어서는 절단치가 0.10일 때는 
67.5%로 나타났으나, 절단치가 0.15로 상승되면 35.0%로 현
저히 감소되는 것으로 나타났다 (Table 4).
고      찰
  혈청 전립선특이항원 농도의 측정은 전립선암의 조기 발
견율을 향상시키는 데 결정적인 역할을 하고 있다.1 그러나 
전립선암이 아닌 양성 전립선질환을 가진 환자의 일부에서 
높은 혈청 전립선특이항원 농도를 보이고 있으며,2 반대로 
전립선암으로 진단된 환자의 일부에서는 오히려 낮은 전립
선특이항원 농도를 보이는 경우도 있다.16 따라서 전립선암 
발견의 민감도와 특이도를 더욱 향상시킬 수 있는 또 다른 
검사가 필요한 실정이다. 전립선 이행대 용적에 대한 전립
선특이항원 밀도, 전립선특이항원 변화속도, 연령특이 전립
선특이항원, 전립선특이항원의 분자형 등은 전립선특이항
원의 선별검사로서의 정확성을 더욱 향상시켜주는 검사방
법들이다.4-9 하지만 이런 검사방법들에도 몇 가지 단점들이 
있다. 전립선특이항원 밀도를 알기 위해서는 경직장 초음
파검사를 통한 전립선의 크기 측정이 선행되어야 하므로 
많은 수의 대중을 대상으로 하는 일반적인 검사로는 적당
하지 않다. 또한 최근의 여러 연구에서 전립선특이항원 밀
도 자체로는 전립선암을 발견하는 데 있어서 정확성이 떨
어진다고 보고하고 있다.17 전립선특이항원 변화속도는 전
립선특이항원의 변화율을 측정하는 것인데 그러기 위해서
는 지속적으로 추적관찰을 해야 하며, 전립선특이항원의 
일중 변동이 있다는 것이 변화율을 측정하는 데 문제가 될 
수 있다. 연령특이 전립선특이항원의 경우 인종마다 차이
가 있으며, 특이도를 미미하게 향상시키는 반면, 민감도에
서는 다른 검사방법과 비교해 상대적으로 낮은 것으로 나
타나고 있다.18 그러나 유리 전립선특이항원 비율은 전립선
특이항원단독과 비교하였을 때 양성 예측률을 의미 있게 
향상시킨다.19 이미 여러 연구에서 유리 전립선특이항원 비
율의 중요성에 대해 언급하고 있으며, 일반적으로 양성 전
립선질환의 환자보다 전립선암으로 진단된 환자에서 유리 
전립선특이항원 비율이 더 낮은 것으로 보고하고 있다.10,11 
본 저자들의 연구에서도 이와 같은 결과를 보이고 있다. 
Fig. 1. ROC curve of PSA, free PSA, F/T PSA ratio. The AUC 
for F/T PSA ratio (0.691) is the largest, followed by total PSA 
(0.609), then free PSA (0.534). ROC: receiver operator charac-
teristics, PSA: prostate specific antigen, fPSA: free PSA, F/T: free 
to total, AUC: area under the curve.
Table 3. Area under the curve for differentiation of prostate cancer 
and BPH
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
AUC 95% CI p-value
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
PSA 0.609 0.431-0.787 ＞0.05
Free PSA 0.534 0.354-0.713  ＞0.05
F/T PSA 0.691 0.534-0.847  ＜0.05
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
BPH: benign prostate hyperplasia, AUC: area under the curve, 
PSA: prostate specific antigen, F/T: free to total, CI: confidence 
interval
Table 4. Sensitivity, specificity stratified by F/T PSA ratio
ꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚꠚ
F/T PSA ratio 0.02 0.10 0.12 0.15 0.16 0.20
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Sensitivity (%)   0 75.0 75.0 83.3 91.7 100
Specificity (%) 100 76.5 66.2 39.7 33.8  11.8
Efficiency (%)* 67.5 (3)† 56.4 (3)† 35 (1)† 28.8 (0)†
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
F/T: free to total, *: efficiency-decreased percentage of unnecessary 
biopsy, †: number of missing prostate cancer
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Table 1에서 전립선암 환자군과 전립선비대증 환자군을 비
교했을 때, 유리 전립선특이항원 비율만이 의미 있게 차이
가 있는 것으로 나타났다. 또한 전립선특이항원의 범위를 
10ng/ml 이하인 경우와 10ng/ml 보다 높은 경우로 나누어 
두 환자군을 비교했을 때, 유리 전립선특이항원 비율이 역
시 의미 있게 차이가 있었다. 이런 결과를 볼 때 전립선특이
항원의 범위와 무관하게 유리 전립선특이항원 비율은 전립
선암을 선별하는 데 있어 중요한 검사방법으로 작용함을 
알 수 있다. 
  유리 전립선특이항원 비율이 양성 전립선질환과 전립선
암을 구별하는 데 도움을 주지만, 정확한 절단치에 대해서
는 아직까지 확립된 바가 없는 상태이다. Lilja 등11과 
Oesterling 등12 은 유리 전립선특이항원 비율의 적정 절단치
를 0.15로 보고하고 있다. 절단치를 높게 정하면 대다수의 
전립선암이 발견될 수 있는 반면, 많은 환자들이 불필요한 
조직검사를 시행하게 된다. 반대로 절단치를 낮게 정하면 
불필요한 조직검사를 예방할 수 있으나 상당수의 전립선암 
환자를 놓치게 된다. 이렇기 때문에 최근에 이루어지는 대
부분의 연구는 전립선 조직생검 유무를 결정할 수 있는 유
리 전립선특이항원 비율의 적정 절단치를 결정하는 데 초
점을 맞추고 있다. 
  또 하나의 문제는, 우리나라는 서양보다는 전립선암의 
발병률이 낮고,13 서양과는 다른 연령특이 전립선특이항원 
및 전립선특이항원 밀도14,15를 가지고 있기 때문에 서양에
서 적용되는 유리 전립선특이항원 비율의 절단치를 우리나
라 환자에게도 그대로 적용할 수 있느냐 하는 것이다. 
  본 연구결과에서, 혈청 전립선특이항원이 4-20ng/ml의 범
위에 있는 총 240명의 환자 중 조직생검를 통해 전립선암으
로 진단된 환자는 38명으로 16%의 발병률을 보이고 있다. 
물론 조직생검의 부정확성으로 일부 놓치는 것을 감안하더
라도, 이는 같은 전립선특이항원범위에서 서양의 발병률이 
25% 이상인 것에 비하면 상당히 낮은 수치이다.
  본 저자들은 유리 전립선특이항원 비율의 절단치를 결정
하기 위해 ROC를 이용한 분석을 시행하였다. 유리 전립선
특이항원 비율의 절단치를 0.10으로 정하였을 때, 민감도는 
75.0%였으며 특이도는 76.5%로 나타났다. 반면 절단치를 
0.15으로 상향조정하면 민감도는 83.3%로 약간 향상되지만 
특이도는 39.7%로 크게 감소하게 된다. 불필요한 조직생검
의 감소율도 절단치가 0.10일 때는 67.5%였으나 0.15일 때
는 35.0%로 크게 감소하는 것을 알 수 있었다 (Table 4). 
Pearson 등20의 연구에서는 유리 전립선특이항원 비율의 절
단치를 0.12로 했을 때 민감도가 76%, 특이도가 94%였으며, 
Christensson 등21은 절단치를 0.18로 했을 때 민감도가 95%
이고 특이도는 71%로 보고하고 있다. 서양의 연구결과와 
비교하여 본 저자들의 결과에서 대등한 특이도 수준에서 
상대적으로 민감도가 낮은 이유 중 하나는 전립선 조직생
검과 관련된 문제로 생각된다. 본 연구에서는 특별한 기준 
없이 6개의 조직생검 또는 12개의 조직생검을 시행하였는
데, 만일 경직장 초음파검사 또는 직장수지검사 소견에 따
라 조직생검의 개수를 결정하였다면 민감도가 더욱 향상되
었을 것으로 생각된다. 즉 전립선 크기가 크거나 직장수지
검사상 결절이 촉지되는 경우에는 그 부분을 집중적이고, 
세심하게 조직생검을 시행했어야 했다. 게다가 서양과 비
교했을 때 상대적으로 낮은 전립선암의 발병률 (16%)도 민
감도를 감소시킨 이유 중 하나라 할 수 있다. 따라서 전립선
암의 발병률이 높아지고 전립선 조직생검의 정확성이 향상
된다면 민감도 역시 상승할 것으로 생각한다.
  이상의 결과를 바탕으로 서양과 비교해서 대등한 민감
도, 특이도 및 유효도를 유지할 수 있는 유리 전립선특이항
원 비율의 절단치로서 0.10이 적절하다고 생각하며, 서양의 
절단치 (0.15)와는 달리 우리나라 환자에서는 조금 더 낮은 
절단치 (0.10)를 적용하는 것이 타당하다고 생각한다. 이렇
게 우리나라와 서양의 유리 전립선특이항원 비율의 경향의 
차이가 나는 이유는 아직까지는 정확하게 밝혀진 것은 없
지만, 앞에서도 언급한 바와 같이 전립선암 자체의 발병률
이 서양보다 낮다는 것과 인종과 관련된 유전적 차이 및 
환경적인 영향과 관련이 있을 것으로 생각한다. 이에 대해
서는 더욱 광범위하고 집중적인 연구가 이루어져야 할 것
으로 생각한다. 우리나라 대다수의 비뇨기과 의사들이 받
아들일 수 있는 정확하고 일반적인 유리 전립선특이항원 
비율의 절단치를 확립하기 위해서는 광범위하고 무작위화
된 전향적인 연구가 이루어져야 할 것으로 생각한다. 
결      론
  본 저자들의 연구 결과는 유리 전립선특이항원 비율이 
양성 전립선질환과 전립선암을 구분하고, 불필요한 조직생
검의 시행을 예방하는 데 유용하게 사용될 수 있음을 보여
주고 있다. 
  만일 기존의 다른 연구결과와 비교해서 우리 연구에서의 
낮은 민감도가 단지 전체적으로 낮은 전립선암의 발병률
(16%) 및 전립선 조직생검과 관련된 문제에서 기인된 것이
라면, 본 저자들은 서양과는 달리 우리나라에서는 더욱 낮
은 유리 전립선특이항원 비율의 절단치 (0.10)를 적용할 것
을 권유한다.
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